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Procedimento per Vidrossilazione di composti aromatici 
contenenti un si sterna eterociclico che comprende idrossilare 
per via diretta detti composti con acqua ossigenata in presenza 
di un catalizzatore zeolitico di formula general e: 
xTio 2 • (l-x)sio 2 dove x e un numero compreso fra 0,0001 e 0,04, 



M. DtSEGNO 




TitoTo: Procedimento di idrossilazione di composti aromatici 
contenenti un si sterna eterociclico 

A nome: BORREGAARD ITALIA s.p.A. con sede in Milano, via 
carducci 15 



La presente invenzione si riferisce ad un procedimento di 
idrossilazione di composti aromatici contenenti un si sterna 
eteroci clico. 

Piu in parti col are la presente invenzione si riferisce ad 
un procedimento per 1 'idrossilazione di 1,3-benzodiossoli . 

Piu in parti col are ancora la presente invenzione si 
riferisce ad un procedimento per 1 'ossidazione di 1,3- 
benzodiossolo (MDB) a dare 5-idrossi-l, 3-benzodiossolo (5- 
idrossi-MDB) . 

sono noti in letteratura processi per Vossidazione di 
composti aromatici contenenti un si sterna eterociclico, come i 
benzodiossoli , che danno, ad esempio, prodotti come il 5- 
idrossi-MDB, un prodotto che trova utile impiego in agricoltura 
e nell 'industria farmaceutica e cosmetica e come intermedio per 
sintesi organiche. 

Nel brevetto inglese GB 2.323.843, ad esempio, si 
descrive un procedimento per la preparazione di 5-idrossi-MDB 
che consiste nell 'ossidazi one di eliotropina con acqua 
ossigenata (H2O2) in presenza di acido formico, secondo la 
reazione di Baeyer Villiger. Questo processo presenta, 
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tuttavia, 1 'inconveniente dell'uso di una materia prima costosa 
in quanto di origine natural e e di non facile reperimento 
perche 1 'eliotropina viene estratta dalla pianta del 
sassofrasso attualmente protetta da leggi per la tutela 
dell 'ambiente. 

Un altro processo noto per produrre 5-idrossi-MDB e 
descritto nella domanda di brevetto giapponese 56-834865 del 
1979. Questo processo parte da mdb con la formazione 
del 1 ' aceti 1 deri vato , meti 1 endi ossi acetof enone , segui ta da 
ossidazione di Baeyer villiger mediante peracidi. Questa via, 
attualmente in uso, presenta 1 1 inconveniente di creare problemi 
di origine ambientale per Vutilizzo di catalizzatori di 
Friedel Kraft, per la presenza del meti lendiossi acetof enone e 
per Vimpiego di ossidanti peri col osi, come Vacido peracetico, 
nella fase di ossidazione dell 'acetof enone corrispondente. Nel 
complesso, questa via di sintesi e caratterizzata da due fasi 
distinte ognuna delle quali contraddistinta da pesanti 
condizioni di reazione dovute all'impiego sia di catalizzatori 
parti col armente inquinanti che di reagenti parti col armente 
peri col osi e di non facile manipolazione. 

Un altro processo, descritto nella domanda di brevetto 
giapponese 63-45756 del 1993, parte dal deri vato 5-bromo-l,3- 
benzodiossolo cui segue la trasformazione in deri vato boranico, 
mediante reazione di Grignard, e successiva ossidazione del 
deri vato borani co con H2O2 . Questo processo e mol to 1 ungo e 
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prevede Tuso di diversi reagenti di non facile manipolazione 
su scala industriale, quali Vintermedio reattivo di Grignard 
ed il magnesio metal! ico, e Tuso dell'agente borano che deve 
essere poi ossidato in una seconda fase al corrispohdente 5- 
idrossi-MDB. I vari passaggi di questo processo sono onerosi 
dal punto di vista economico per il costo dei vari reagenti e 
per il carico di reflui da sottoporre a smaltimento speciale. 

Un altro processo, descritto nella domanda di brevetto 
giapponese 52-13384 del 1976, prevede Vutilizzo di 1,2,4- 
trifenolo come materia prima e la sua successiva ciclizzazione 
con cloruro di metilene in un mezzo sol vent e, come 
dimetilsolfossido o dimetilformammide per ottenere il 5- 
idrossi-MDB. Questo processo presenta lo svantaggio di dover 
utilizzare una materia prima di difficile reperibilita e 
Vinconveniente di fornire rese di reazione molto scarse nella 
reazione di ciclizzazione in quanto la presenza nella materia 
prima fenolica di tre gruppi ossidrilici equivalenti porta alia 
formazione di ponti metilenici intermolecolari nella reazione 
con il reagente cloruro di metilene. Questi sottoprodotti 
deprimono le rese, rendono difficile il recupero del prodotto 
desiderato e devono necessariamente essere inviati a 
combustione speciale per il loro smaltimento. 

in cone! usi one, nessuno dei processi noti per la 
produzione di 5-idrossi-MDB presenta caratteristiche che lo 
rendono interessante dal punto di vista industriale. Tali 
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processi, infatti, sono penal izzati si a dalVuso di materie 
prime costose, quando non facilmente reperibili, che dalVuso 
di reagenti di (difficile manipolazione o pericolosi e comunque 
caratter izzati da pesante impatto ambientale. 

La Ri chi edente ha ora t rovato che 6 possi bi 1 e superare 
tutti gli inconvenienti dei procedimenti usati dalla tecnica 
nota per 1 'ossidazione di composti aromatici contenenti un 
si sterna eterociclico, come i benzodiossoli mediante un processo / '-vVt 
di idrossilazione diretta del substrato in presenza di un /fey<£ 
catalizzatore eterogeneo zeolitico e di acqua ossigenata. ^^.^fe 





costituisce, pertanto, oggetto dell a presente invehzione . pi-i^^ 

un procedimento per 1 'idrossilazione di composti aromatici, 

contenenti un si sterna eterociclico di formula general e (I): 
Ri 




CD 

in cui R rappresenta un radical e (iso)alchilenico C1-C4 mentre 
Ri e R2, uguali o diversi tra di loro, rappresentano un atomo 
di idrogeno o un radical e CH3 o un alogeno, o un alcossile Ci- 
C2, che comprende idrossilare per via diretta detti composti di 
formula generale (I) con H2O2 in presenza di un catalizzatore 
zeolitico di formula generale (II): 

XTi02 • (l-x)Si02 (11) 
dove x 6 un numero compreso fra 0,0001 e 0,04, preferibilmente 
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fra 0,01 e 0,025. 

IT catalizzatore zeolitico e noto in letteratura come 
titanio-silicalite ts-1 e, piu in particolare, la sua 
preparazione e descritta nel brevetto USA 4.410.501 e nel 
brevetto europeo 200.260. Nell a presente invenzione il 
catalizzatore titanio-silicalite viene impiegato con una 
granulometria compresa fra 1 e 1000 pm, preferibilmente tra 5 e 
100 Jim o in forma di pellets. 

Secondo la presente invenzione, substrato particolarmente 
adatto ad essere idrossilato per via diretta e quell o in cui R 
e un radical e metilenico mentre Ri e R2 sono due atomi di 
idrogeno. Questo prodotto e V 1,3-benzodiossolo (mdb) e puo 
essere ossidato in posizione 5 per formare il 5-idrossi-MDB^. 

La reazione di idrossilazione pud essere effettuata in 
presenza di uno o piu solventi ovvero direttamente in massa 
alimentando H2O2, eventual mente diluita con H20, ad una 
sospensione di titanio-silicalite nel substrato, ad esempio 
MDB, usato in largo eccesso. 

Come solventi si possono utilizzare: 
prodotti appartenenti alia classe degli alcoli alifatici, in 
particolare alcoli lineari, ramificati o ciclici C1-C10; 

- chetoni alifatici, lineari, ramificati o ciclici, con un 
numero di atomi di carbonio compreso fra 3 e 12; 

- idrocarburi alifatici saturi lineari, ramificati o ciclici, 
con un numero di atomi di carbonio compreso fra 5 e 12; 
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esteri scelti fra i dialchilcarbonati in cui il gruppo 
al chili co contiene da 1 a 4 atomi di carbonio e gli esteri 
di acidi carbossilici di formula CH3-COO-R' dove R' 
rappresenta un radical e C1-C4; 

eteri alifatici, lineari, ramificati o ciclici, con un 

numero di atomi di carbonio compreso fra 3 e 12; 

nitrili alifatici di formula r"-cn, dove R" rappresenta un 

radical e alchilico C1-C4. 

Il catalizzatore eterogeneo titanio-silicalite, noto in 
letteratura anche come ts-1, pud essere impiegato in reazioni 
di tipo batch, in concent razioni , rispetto al substrato, 
variabili tra 1 e 50% in peso, preferibilmente fra 5 e 30%. in 
questo caso, V acqua ossigenata viene alimentata su una 
sospensione del catalizzatore ts-1 nel substrato o su una 
sospensione costituita dal catalizzatore ts-1 e da una mi seel a 
del substrato con un solvente contenente eventualmente acqua. 

In alternativa, la r^azione pud essere convenientemente 
ef f ettuata anche i n modo conti nuo al i mentando 1 9 acqua 
ossigenata ed il substrato su un piede di catalizzatore TS-1 
oppure, preferibilmente, facendo passare i reagenti attraverso 
un letto fisso di catalizzatore ts-1 in forma di pellets. 

Il reagente acqua ossigenata (H2O2) puo essere impiegato 
con le concent razioni dei prodotti commerciali, ad esempio con 
concent razioni in acqua ossigenata comprese fra 10 e 60% in 
peso, ma puo essere ulteriormente diluita a concent razioni 
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inferior! al 10%. Per ottenere rese di reazione elevate, il 
rapporto mol are H202/substrato pud variare tra 0 F 01 e 0,5, 
preferibilmente fra 0,1 e 0,3. La reazione pud essere condotta 
a temperatura compresa fra 10 e 100°c, preferibilmente fra 40 e 
80*C. 

il procedimento oggetto dell a presente invenzione 
consente di ottenere selettivita di conversione del substrato a 
prodotto idrossilato, in parti col are del substrato mdb a 5- 
idrossi-MDB, fino all '80% e con conversioni fino al 30%. Il 
substrato in eccesso che non ha reagito ed il catalizzatore TS- 
1 possono essere separati dalla mi seel a di reazione e riciclati 
per le sintesi successive. 

Alio scopo di meglio comprendere la presente invenzione e 
per mettere in pratica la stessa di seguito si riportano alcuni 
esempi illustrativi e non limitativi. 
ESEMPIO 1 

in un reattore muni to di agitatore, termometro, 
condensatore e camicia di riscaldamento/raff reddamento si 
caricano 30 g di catalizzatore ts-1, 150 g di 
metilisobutilchetone, 150 g di acetone e 150 g (1,23 mol) di 
MDB. si ri seal da a 60 °c la sospensione risultante mantenendo la 
massa in agitazione. Quindi si alimentano in 4 ore circa, 84 g 
di H2O2 al 10% CO, 25 mol) mantenendo la temperatura dell a 
sospensione a 60°c. si lascia in agitazione a 60°c per un'ora e 
poi si analizza la fase organica dopo separazione dal 
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catalizzatore TS-1. 

DalVanalisi glc dell a fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione MDB =* 15%; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 62%. 
ESEMPIO 2 

Si opera come nelVesempio 1 salvo caricare solo 300 g di 
acetone al posto dell a mi seel a acetone/metilisobutilchetone. 

DalVanalisi GLC dell a fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione MDB » 12%; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 58%. 
ESEMPIO 3 

Si opera come nelVesempio 1 salvo caricare 70 g di H2O al 
posto dell a mi seel a di solventi e dosare 28 g di H2O2 al 30% 
(0,25 mol). 

DalVanalisi glc dell a fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione MDB = 10%; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 25%. 
ESEMPIO 4 

Si opera come nelVesempio 1 salvo caricare 33 g di n- 
esano al posto del V acetone. 

DalVanalisi GLC della fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione MDB = 10%; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 70%. 
ESEMPIO 5 

Si opera come nelVesempio 1 salvo caricare 150 g di 



- 9 - 



# • 



di meti 1 carbonate al posto dell a mi seel a 

acetone/meti 1 i sobuti 1 chetone . 

DalTanalisi glc della fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione mdb = 13%; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 52%. 
ESEMPIO 6 

Si opera come nelVesempio 1 salvo caricare 150 g di 
acetonitrile al posto della mi seel a 

acetone/meti 1 i sobuti 1 chetone . 

DalTanalisi glc della fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione mdb = 10 %; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 45 %. 
ESEMPIO 7 

si opera come nel'l 'esempio 1 salvo caricare 300 g di 
terbutanolo a l p OS to della mi seel a 

acetone/meti 1 i sobuti 1 chetone . 

DalTanalisi GLC della fase organica si ottengono i 
seguenti risultati: conversione mdb = 15%; selettivita a 5- 
idrossi-MDB = 48%. 





RIVENDICAZIONI 

1. Procedimento per 1 'idrossilazione di composti aromatici 

contenenti un si sterna eterociclico di formula general e (I) : 
Ri 




R 2 



CD 

in cui R rappresenta un radical e (iso)alchilenico C1-C4 mentre 
Ri e R2, uguali o diversi tra di loro, rappresentano un atomo di 
idrogeno, un radical e CH3 o un alcossile Ci-C2, che comprende 
idrossilare per via diretta detti composti di formula general e 
(I) con acqua ossigenata in presenza di un catalizzatore 
zeolitico di formula general e (II): 

XTi02 • (l-x)si02 (II) 
dove x e un numero compreso fra 0,0001 e 0,04, preferibilmente 
fra 0,01 e 0,025. 

2. Procedimento secondo la rivendicazione 1, in cui il 
catalizzatore zeolitico viene impiegato con una granulometria 
compresa fra 1 e 1000 urn, preferibilmente tra 5 e 100 urn, o in 
forma di pellets. 

3. Procedimento secondo la rivendicazione 1 o 2, in cui nel 
prodotto di formula general e (1) R e un radical e metilenico 
mentre Ri e R2 sono due atomi di idrogeno. 

4. Procedimento secondo una qualsiasi delle rivendicazioni 
precedenti, in cui la reazione di idrossilazione e effettuata 
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in presenza di uno o piu solventi ovvero di rettamente in massa 
alimentando acqua ossigenata, eventual mente diluita con H2O, ad 
una sospensione di catalizzatore nel substrato. 
5. Procedimento secondo la ri vendicazione 4, in cui il solvente 
e seel to fra: 

alcoli alifatici, in parti col are alcoli lineari, ramificati 
o ciclici C1-C10; 

chetoni al i f ati ci , 1 i neari , rami f i cati o ci cl i ci , con un 
numero di atomi di carbonio compreso fra 3 e 12; 
idrocarburi alifatici saturi lineari, ramificati o ciclici, 
con un numero di atomi di carbonio compreso fra 5 e 12; 
ester i scelti fra i dialchilcarbonati in cui il gruppo 
al chili co contiene da 1 a 4 atomi di carbonio e gli esteri 
di acidi carbossilici di formula CH3-CO0-R' dove R' 
rappresenta un radi cal e . C1-C4 ; 

eteri alifatici, lineari, ramificati o ciclici, con un 
numero di atomi di carbonio compreso fra 3 e 12; 
nitrili alifatici di formula R"-CN, dove R" rappresenta un 
radi cal e alchilico C1-C4 . 

6. Procedimento secondo una qualsiasi delle rivendicazioni 
precedenti , in cui il catalizzatore e impiegato in reazioni di 
tipo batch, in concentrazioni , rispetto al substrato, comprese 
tra 1 e 50% in peso. 

7. procedimento secondo una qualsiasi delle rivendicazioni da 1 
a 5, in cui la reazione e effettuata in modo continuo 
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alimentando Vacqua ossigenata ed il substrato su un piede di 
catalizzatore oppure facendo passare i reagenti attraverso un 
letto fisso di catalizzatore in forma di pellets. f®"?" ?? 

8. Procedimento secondo una qualsiasi delle rivendicazioniS^A 
precedenti , in cui il reagente H2O2 e impiegato in soluzione 
acquosa con concent razioni comprese fra 1 e 60% in peso. 

9. Procedimento secondo una qualsiasi delle ri vendicazioni 
precedenti, in cui il rapporto molare H202/substrato varia tra 
0,01 e 0,5, preferibilmente tra 0,1 e 0,3. , 

10. Procedimento secondo una qualsiasi delle ri vendicazioni 
precedenti, in cui la reazione di ossidazione e condotta a 
temperatura compresa fra 10 e 100°C, preferibilmente tra 40 e 
80°C. 

Miiano, 2 6 LUG. 2002 
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